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STEFAN KWASNIEWSKI, SLAWOMIR WITOSZYNSKI,
JAN ADAMSKI, MARIA DOBEK

Poszukiwanie czynnika etiologicznego
w go$écu pierwotnie przewleklym
i w chorobie goS¢cowej

(Z 1 Kliniki Chor6b Wewngtrznych A. M., kierownik: prof.
dr Stefan Kwasniewski i z Zakladu Mikrobiologii A. M
w Poznaniu; kierownik: prof. dr Jan Adamski)

Etiologia go$¢ca pierwotnie przewleklego i choro-
by gosécowej jest dotychczas nieznana. Wiele bylo
préb wyjasnienia przyczyny wywotujgcej te scho-
rzenia. W licznych badaniach szukano nieznanego
drobnoustroju we krwi, wysigkach i stawach. Ni-
gdzie jednak nie znaleziono czynnika, kiéry by bez
zastrzezenn mégt by¢ uznany za swoistg przyczyne
tych schorzen. Wykonywano réwniez préby biolo-
giczne na zwierzgtach, szczepigc je w rozmaity spo-
s6b materiatem pochodzgcym od chorych na gosciec
pierwotnie przewlekly i chorobe go$tcows. Jednak
wyniki badafi uzyskane przez roznych autoréw byly
niezgodne. 1 tak: Magrossiemu, Andrei, Rewennie
udawalo sie przenosi¢ zakazenie na kroliki przez
wstrzyknigcie im pelnej krwi lub surowicy chorych
na gosciec, natomiast Grossiemu, Loewensteinowi
i Eliasoffowi, w badaniach wykonanych na 100 krd-
likach nigdy nie udato si¢ uzyskaé¢ objawéw goscca.

W poszukiwaniu czynnika etiologicznego wigzano
przez wiele lat chorobe gosécowg z paciorkowcami.
Mimo bardzo licznych na ten temat prac nie udato
si¢ dotychczas odtworzy¢ choroby goSécowej na
zwierzetach,
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W badaniach nad etiologig paciorkowcowg stwier-
dzono réwniez zwigkszone miano antystreptolizyn
we krwi chorych na gosciec, jak réwniez zwiekszony
poziom przeciwcial antyhialuronidazowych.

Doswiadczenia te wskazujg, ze paciorkowce nie-
watpliwie odgrywajg pewna role w powstawaniu
choroby gos¢cowej. Istniejg jednak spostrzezenia,
ktére przemawiajg przeciw znaczeniu paciorkowcéw,
jako wytgcznej przyczyny tego schorzenia. A $3 ni-
mi wg Reicher:

1) niemozno$¢ wychodowania swoistych zaraz-
kéw z guzkéw gosécowych z mieénia serca i z krwi
chorych;

2) nie ma pelnego obrazu choroby goscowej
u zwierzat doswiadczalnych;

3) niecharakterystyczne wyniki odczynéw skér-
nych po zastosowaniu przesaczu paciorkowcéw u
chorych na gosciec i u oséb zdrowych;

4) nie ma dziatania sulfonamidéw i penicyliny w
chorobie gosccowej;

5) czeste rzuty choroby go$écowej po operacjach
serca z wadami nabytymi z powodu goééca mimo
podawania antybiotykow.

Spostrzeienia te przemawiajg za jakim$ istniejg-
cym, lecz dotad blizej nie wyjasnionym czynnikiem
wywolujacym chorobe go$écows.

Krzymies, opietajac sig¢ na przypuszczeniu, ze przyczyna
choroby jest nieznany czynnik zakainy (prawdopodobnie
wirus) i ze do rozwinigcia sie¢ choroby go§écowej jest nie-
odzowny wspéludzial paciorkowcéw, wykonal nastepujace
do$wiadczenie. Wstrzykiwal dozylnie krélikom najpierw pa-
ciorkowce hemolityczne grupy A a po 18 dniach domigéniowo
swiezo pobran(al krew od chorego w ostrym okresie choroby
goS¢cowej. Badania histopatologiczne wykazaty u'kilku kro-
likéw zmiany o typie S§rédmigzszowego zapalenia mig$nia
.serca, podczas gdy kréliki kontrolne zakazone dozylnie sa-
m)lfm paciorkowcemr hemolitycznym takich zmian nie wyka-
zaly. ,

Liczni badacze zwracajg uwage na wystgpowanie
dolegliwosci stawowych u niektérych chorych na
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tuszczyce skory. Sprawa stosunku zmian stawowych -
do zmian skérnych oraz ich patogeneza jest do dzis§
nieustalona. Wigkszos$¢ jednak badaczy nie zaprze-
cza zwiazku przyczynowego miedzy tymi dwoma
schorzeniami (Zorna, £oza, i inni).

Zmiany kliniczne, ktére spostrzegamy w luszczy-
cy — Kklinicznie, anatomopatologicznie i radiologicz-
nie nie réznig si¢ od zmian w chorobie gosécowe;j.
Istnieje poglad, ze zmiany skoérne i stawowe sg wy-
nikiem pewnych czynnikéw uszkadzajacych, kidre’
dzialajg na 2 rézne organiczne uklady, sg ze sobg
skoordynowane w sposdb blizej niewyjasniony. Za
pogladem tym przemawia to, ze dolegliwosci stawo-
we moga wystapi¢ przed zmianami skérnymi. Wy-

-konywane ostatnio badania nad istota hormonoéw
kortykotropowych i glikokortykoidéw przez Fawcitta,

wskazaly na mozliwos¢ istnienia wspdlnego czyn-

nika etiologicznego dla tuszczycy i zmian stawo-

wych wystepujgcych w jej przebiegu. Fawcitt obser- ™
wowal korzystny wplyw kortyzonu na arthritis pso-

riatica. -

QO mozliwosci istnienia wspdlnego czynnika etio-
logicznego w chorobie go$écowej i tuszczycy dono-
si réwniez Kubicz. W badaniach postugiwal sig
wlasna metoda ,larwowg“. Karmil on jalowe larwy
wszy odziezowej miedzy innymi krwig chorych na
godciec lub tuszczyce a nastepnie badat ich jelita
i kat. W obu tych schorzeniach znajdowal zawsze
podobne pod wzgledem morfologicznym i antygeno-
wym twory. Kubicz uzyskiwal réowniez zapalenie du-
zych stawow u Swinek morskich, ktérym wstrzyki-
wal plyn wysigkowy z jamy otrzewnej chorego na
psoriasis arthropatica. -

toza poraz pierwszy zastosowal doodbytnicze za-
kazenie zwierzat (myszy) w badaniach nad etiolo-
gia tuszczycy. U myszek tych po zakazeniu masg
krwinkowg chorego na tuszczycge wystapil zespdt
objawow, przypominajacy -goSciec stawowy lub
trzewny (polyserositis).
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Ltoza i Dmochowski podkre$laja, ze sposéb takie-
+go wprowadzenia materialu zakaznego jest metodg
wybidrczg na zakazenie wirusem. To samo stwier-
dzili réwniez Reagen i wspdtpracownicy. Wspomnia-
ni autorzy podnoszg to, ze gv metodzie tej zostajg
wylaczone: czynnik bélu i mozliwo$¢ dodatkowego
zakazenia bakteryjnego dzigki istniejacym w jelicie
grubym enzymom bakteriolitycznym. Stwierdzaja
rowniez, ze czynnik chorobotwdrczy, wywotujacy
luszczyce ma specjalne powinowactwo do jelita gru-
bego.

Doniesienia te sklonily nas do podjecia préb za-
kazenia tg metodg myszy w poszukiwaniu czynnika
etiologicznego w gosécu pierwotnie przewlektym i w
chorobie gosécowej.

CZESC DOSWIADCZALNA 1
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Badania rozpoczeto w dniu 2.XI1.1954 r. Do$wiadczenia wy-
konano na 145 bialych myszach i 5 szarych myszach szwaj-
carskich, zakazajgc je w 7 seriach. Srednia waga myszy wy-
nosita 19—20,5 g. Zwierzeta karmiono owsem, mlekiem i ja-
rzynami.

Do doSwiadczenn uzyto krwinek 6 oséb chorych na gosciec
pierwotnie przewlekly, krwinek 5 oséb chorych na chorobe
go$écowa oraz krwinek 3 oséb zdrowych. Chorym na gosciec
pierwotnie przewlekly na 2—3 dni przed pobraniem krwi prze-
rywano podawanie lekéw; w przypadkach choroby gos$écowej
krew pobifrano przed leczeniem. Pobierano ja jalowo, w
ilosci okolo 5 ml i natychmiast wirowano w ciggu 15 minut
przy 2 500 obrotach na minute. Oddzielong w ten sposéb ma-
se krwinkowg podawano myszom doodbytniczo w ilosci 0,2
ml za pomoca szklanego zakraplacza z gumowym balonikiem.
Nastepnie wszystkim myszom zaklejano odbyt wazeling. Na-
zajutrz podawano zwierzetom mas¢ krwinkowg w taki sam
sposéb. Krwinki z przypadku choroby gosécowej przechowy-
wano do nastepnego zakazenia w lodéwce a pobierano po-

N wtérnie od osob chorych na gosciec pierwotnie przewlekly
i od zdrowych.
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Po szczepieniu wszystkie myszy byly obserwowane i okre-
sowo wazone. Poczgtkowo zadnych uchwytnych zmian w wy-
gladzie zakazonych zwierzat nie spostrzegano. Po uplywie
péltora do 2 miesigcy myszy szczepione krwinkami oséb z
chorobg gosécowa lub gosécem pierwotnie przewleklym za-
czynaly chudnaé, stawaly si¢ osowiale, zbijaly si¢ w groma-
de, sier$¢ ich tracila polysk, jezyla sig, stawala sie¢ bardzo
biala; w trzecim, czwartym lub pigtym miesigcu pojawialy
si¢ niedowlady koriczyn, go czym myszy padaly. ‘

Przebieg wykonywanych do§wiadczen przedstawiono w ta-
beli 1 a na wykresie (ryc. 1) liczbe padlych zwierzat w kolej-
nych miesigcach po zakazeniu.
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Lczba padtych myszy
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Miesigce | I} Vi W [ v 7
Ryc. 1

Jak wynika z zalgczonej tabeli, krwinkami thorych na gos-
ciec pierwotnie przewlekly zaszczepiono 65 myszy w 7 ko-
lejnych seriach. Sposréd nich przezylo zakazenie 12 a padio
53.

Krwinkami oséb z chorobg go$écowa zakazono doodbytni-
czo 40 myszy, z tego padio 38 a przezyly 2 (mialy objawy
choroby).

Krwinkami oséb zdrowych zakazono 45 myszy kontrolnych.
Te ostatnie przez caly okres do$wiadczen czuly si¢ i wygls-
daly dobrze, przezyly 10-miesieczny okres obserwacji nie wy-
kazujgc ubytku wagi, ani jakichkolwiek objawéw choroby.

Approved For Release 2008/07/01 : CIA-RDP80T00246A003800010002-7



Approved For Release 2008/07/01 : CIA-RDP80T00246A003800010002-7

Tabela1

)

Liczba myszy szczep.

krwinkami:
grp.

chor, go$écowa
zdrowych

Razem

150

11
23
10
10

or >

przezylo| padlo

1141 53
2 38
45 —
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Jak to przedstawiono na wykresie 1, pod koniec 1 miesigca
padia jedna my8$y zakazona masa krwinkowg chorego na go$-
ciec pierwotnie przewlekly, w 2 miesigcu cztery, po 3 siedem-

- nascie, po 4 dwadziescia jeden, po 5 dziesigé, po 6 jedna
mysz.

Z grupy myszy szczepionych krwinkami oséb z chorobg
go§écowyg padly w 1 miesigcu dwie, w 2 osiem, w 3 i 4 po
trzynascie a w 5 i 6 po dwie myszy.

Najwigksza $miertelnos¢ zwierzat, zaréwno w -przypadkach
go$éca pierwotnie przewleklego, jak i w chorobie go$écowej
przypada na okres 4 i 5 miesigca po zakazeniu.

Na wykresie nie uwzgledniono myszy, ktére przezyly za-
kazenie: 2 szczepionych krwinkami oséb -z chorobg gos$écowy
oraz 12 szczepionych krwinkami chorych na gosciec pierwot-
nie przewlekly. Duza liczba myszy, kiére przezyly zakazenie
gosécem pierwotnie przewleklym wymaga dokladniejszego
oméwienia. Myszy te (seria 3 i 4) byly szczepione krwinkami
pochodzgcymi od tego samego chorego T. M. Nie bez zna-
czenia dla wyja$nienia tej sprawy bedzie przytoczone ponizej
zestawienie w tabeli 2. W tabeli tej uwzgledniono wiek cho-
rych, ktérych krwinkami zakazono zwierzeta, czas trwania
schorzenia oraz leczenie stosowane w poszczegélnych przy-
padkach. -

Jak wynika z tabeli 2, wiek chorych na goSciec pierwotnie
przewlekly wahal si¢ w granicach od 27—54 lat, czas trwa-
nia choroby wynosit od 1 roku do 10 lat. Leczenie we wszyst-
kich przypadkach bylo typowe, wylaczajgc chorego T. M.
Inne réwniez sa wyniki doSwiadczeni, jakie uzyskaliSmy za-
kazajac doodbytniczo myszki krwig tego chorego. Z powyz-
szych wzgledow przytaczamy w skrécie jego historig choroby.

Ghory T. M. 27-letni elektryk (hist. chor. nr 4/311/54), zglo-
sit sie do Kliniki z powodu béléw i ograniczenia ruchomosci
w stawach miedzypaliczkowych, nadgarstkowych, barkowych
i skokowych. Dolegliwosci te zaczely pojawiaé sie przed 3
miesiacami. Chory leczyt sie¢ ambulatoryjnie bez poprawy.
Zadnych innych dolegliwosci nie podaje. Z odchylenl od sta-
nu prawidtowego stwierdzono jedynie ograniczenie ruchomos-
ci w stawach: barkowych, nadgarstkowych i skokowych, ste-
pu i $rédstopia oraz obrzek w okolicy nadgarstkowej. Po-
zostale narzady bez zmian. Badania dodatkowe OB: 65/95,
Hb 75%, krwinki czerwone 37500 000, krwinki biate 8200,
mocz — bez zmian. Chory otrzymal duze dawki przetworéw
salicylowych. Ze wzgledu na brak wyrainej poprawy i utrzy-
mujgce sie dolegliwoSci podawano réwniez kortyzon w lacz-
nej dawce 975 mg oraz ACTH 1120 mg, ponadto irgapiryne
i zloto. Poniewaz u chorego wystepowaly stany gorgczkowe
podano mu réwniez aureomycyn¢ w lgcznej dawce 41 g. Jed-
nak mimo to nastepowalo stale pogorszenie, doszto do znacz-
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‘ Tabela 2
L.p. serii’ Pleé Wiek Jil}(m%l;ego Rozpoznanie Leczenie
I z 46 3 lata gosciec pierwotnie prze-| polopiryna, irgapiryna, diatermia.
wlekly rtg.
11 Z 48 10 lat . —_—, — amidopiryna, pabialgina, hepaiort,
) natr. salicyl.
111 przezylo—6 m .27 2 lata ' —,, — natr. salic. cortison 975 mg A.C.T.H.
. ‘ 620 mg, irgapiryna, insulina, zloto
1V przezylo—5 m 27 - 2 lata —_— — —0,09, aureomycyna 41 g, krew.
V przezyla—1 Z 53 1,5 roku |, —_, = amidopiryna, kapiele, irgapiryna.
Vi z 32 1 rok — = amidopiryna. :
VII Z 54 7 lat —_ — amidopiryna, natr. salicyl., irgapi-
ryna.
1 Z 18 2 dni choroba gosécowa bez leczenia
11 m 24 + 2dni —_,, — S —
HI P 29 2 dni —, - — =
IV przezyfa—1 Z 21 3 dni B — —_,, —
V przezyla—1. m 26 3 dni —_—, — —_, —
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nej niedokrwistosci, ktéra nie ustgpila nawet po kilkakrol-
nych przetaczaniach krwi (6,5 litra). Béle stawowe przez ca-
ly czas leczenia utrzymywaly sie. W czasie choroby doszlo
do hipoproteinemii, ogélnego wyniszczenia ustroju, ktére przy
dolgczajgcym sig zapaleniu ptuc doprowadzilo do zgonu.

W odréznieniu od innych oséb opisany chory otrzymat bar-
dzo duzo lekéw, miedzy innymi réwniez kortyzon, ACTH i zlo-
to, znaczne ilo$ci antybiotykéw (penicylina i aureomycyna),
ktére mogly zniszczy¢ poszukiwany przez nas czynnik wy-
wotujgcy zakazenie u myszy. :

Badania sekcyjne wykonywano u wszystkich padiych lub
znajdujacych sie w stanie agonalnym myszy (po ich dekapi-

- tacji) oraz u kilkunastu kontrolnych, ktore réwnocze$nie za-
bijano dla celéw poréwnawczych. Tabele 3 i 4 ilustrujg wy-
niki badania anatomopatologicznego myszy zakazonych
krwinkami chorych na goSciec pierwotnie przewlekly i cho-
robe gosfcows. -

W tabelach uwzgledniono jedynie te narzady, ktorych
zmiany makroskopowe byly wyraine.

Jak wynika z tabeli 3 wszystkie myszy zakaione krwin-
kami chorych na goSciec pierwotnie przewlekly wykazywaly
ubytek wagi ciala, ktéry u wigkszosci (47) wynosil ponad
25%. Miesnie we wszystkich przypadkach byly blade, jak
ugotowane. o

W 16 przypadkach watroba byla niepowigkszona, w 22
przypadkach $rednio a w pozostalych 16 znacznie powigk-
szona (2—3-krotnie).

Sledziona w 17 przypadkach byla niezmieniona, w 22 $red-
nio powiekszona, w pozostatych za§ 15 przypadkach znacz-
nie powigkszona — z drobnymi bialymi ziarnisto§eiami pod
torebka.

Stwierdzono réwniez zmiany w ukladzie kostno-stawowym
w postaci skrzywienia kregostupa, naro$li guzowatych na
mostku oraz w 4 przypadkach w postaci obrzmienia stawéw

W tabeli 4 przedstawiono wyniki sekcji myszy padiych
po szczepieniu krwinkami oséb chorych na chorobg go$cco-
wa.

Podobnie jak w grupie poprzedniej myszy wykazywaly

utrate wagi ciala: od 256% w 12 przypadkach a powyiej w 26.
Watrobe znajdowano $rednio powigkszong w 11 a znacz-
nie w 14 przypadkach (z poprzednio opisanymi drobnymi
bialymi ziarnistoéciami), w 13 za$ przypadkach watroba nie
= wykazywala widocznych zmian ani powigkszenia.
Sledziona 13 razy byla érednio, 10 razy znacznie powick-
szona, w 15 przypadkach bez zmian.
Wspomniane zmiany w ukladzie kostno-stawowym stwies-
dzono ogélem w 5 przypadkach Sredniego stopnia a w 2
" znaeznego. .
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W czasie sekcji pobierano od myszy krew, wycinki §ledzio-
ny i watroby na posiew. Wszystkie hodowle po 48 godzinach
byly jalowe. W omawianych tabelach nie uwzgledniono my-

[N

Tabela 3

Obraz sekcyjny myszy szczepionych krwinkami chorych
"na gosciec piorwotnie przewlekly

Nr sésrii i liczli(a myszy
. badanych sekcyjnie
Obraz sekcyjny Stoplen =
zmian 1111}V | VIVII| Razem
. : 7 8123|9176 53
b. zmian — === -
/ I A I T
Waga ciala e 13|21 || 7
wychudzneie | 7 [50lg | 66| 47
ponad 25%
b. zmian 3| 73211 186
$rednio
Watroba powigkszona 310|432} 22
znacznie N
powiekszona 21613123 16
~ | b. zmian 3165121 17
e —_)
g : $rednio
Sledziona powiekszona 311401333 22
znacznie L -
powiekszona 2l 71z 212 15
brak 71 7{7(6]5 32
> Znieksztalcenie sredni o
ukladu kostno- Ztgpnliigo ==t 8
stawowego
zZnacznego i
stopnia 1)1t 4
10
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szy, ktére zakazenie przezyly mimo szczepienia krwinkami
chorych na goSciec pierwotnie przewlekly i chorobe gosé-
cowa.

Tabela> 4
7/

Obraz sekcyjny myszy szczepionych krwinkami oséb
z chorobg gos$écowa '

Nr serii i liczba myszy
badanych sekcyjnie

Obraz sekeyijny Stopien
zmian I | IT{III IV] V | Razem
10{10; 7|61 5| 38 -
. b. zmian — === —

. hudzeni
Waga ciala (vivgrczgzﬁze *12(3]2/3

wychudzenie
ponad 25% 817|5(3|3]| 26

b. zmian 121313213 13
$rednio

Watroba powigkszona 41212121 11
znacznie "1
powiekszona 415 2 2| 144
b. zmian 41521212 15

. . Srednio

Sledziona powigkszona 40302131 13 '
znacznie
POW] ’ ona | 2]2]311]2) 10
brak 71916154 31

Znieksztalcenie $redni I

ukiadu kostno- s{ﬁpg;:go ' 2|—[1]1]1 o

stawowego
znacznego 1
stopnia i 2
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U myszy koﬁtrolnych nie znajdowano zmian patologicz-
nych w czasie sekcji.

Ryc. 2

Ryc. 3

Zamieszczone ponizej zdjecia (ryc. 2 i E’;) przedstawiajg
$ledzione i watrobge myszy zakazonych krwinkami chorego na
‘gosciec pierwotnie przewlekly w zestawieniu z tymi narza-

dami myszy kontrolnych — szczepionych krwinkami zdro-
wego.
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CZESC DOSWIADCZALNA 2

Szczepienie doodbytnicze bialych
myszy paciorkowcem hemelitycznym

Celem wylaczenia mozliwosci zakazenia bakteryjnego po-
przez doodbytnicze podanie masy krwinkowej wykonano do-
datkowe badania na 5 myszach. Zwierzetom tym' (za pomo-
ca takiego samego SﬁOSObu) wlewano doodbytniczo zawiesi-
ne bulionowg paciorkowca, hemolitycznego (A 17) w ilosci

. 0,2 ml. Po uplywie 3—4 dni zwierzeta stawaly si¢ osowiale,
zbijaly sie¢ w gromade i nie przyjmowaly pokarmu. Stan ten
trwal 3 dni, po czym myszy odzyskiwaly laknienie i wracaly
do zdrowia. W ciggun 10-miesigcznej obserwacji, czuly sig¢ dob-
rze i zadna z nich nie padia.

Tabela 5 7
Szczepienie zarodkéw kurzych
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Na podstawie tego doSwiadczenia mozemy wnios-
kowad: ze paciorkowce podane doodbytniczo biatym
3 myszom moga wywota¢ u nich jedynie krétkotrwa-

te ostre schorzenie, catkowicie odmienne od opisa-
nego w poprzednim doswiadczeniu, a wywolanego
wprowadzeniem doodbytniczym myszom krwinek
chorych na gosciec pierwotnie przewlekly lub cho-
robe go$técowg. Natomiast czy przyczyng krétko- .
trwatego schorzenia po doodbytniczym wprowadze-
niu paciorkowcéw' myszom byly same te bakterie,
F czy tylko ich jady, ktére mogly przenikngé przez
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scianke jelita do ustroju zakazonych zwierzat, na
podstawie wykonanego do$wiadczenia nie mozemy
odpowiedzie¢. Jednak nie mozna wylgczyé mozliwo-
Sci zakazenia bakteryjnego paciorkowcem hemoli-
tycznym po wprowadzeniu zarazkéw doodbytniczo
doswiadczalnym zwierzetom.

\

CZESC DOSWIADCZALNA 3 .
Poszukiwanie czynnika
etiologicznego choroby god§écowej
i gosdéca pierwotnie przewleklego
w badaniach na zarodkach jaja

kurzego

Celem stwierdzenia, czy czynnik etiologiczny zawarty w
krwinkach oséb chorych na te schorzenia da sie hodowaé, jak
niektére wirusy, wykonano badania na 30 zarodkach kurzych.
Zaplodnione jaja leghornéw inkubowane 8 dni w cieplarce
o wilgotnosci wzglednej 60%, po stwierdzeniu ich zywot-
noéci w czasie przeswietlania zaznaczano oléwkiem na sko-
rupce polozenie zarodka i komore powietrzna. Przed zakaze-
niem skorupke jaj odkazono jodyng, wycinano w niej mate
tréjkatne okienko i ﬁo przemieszczeniu komory wkraplanc
przez nie materiat zakazny w ilosci 0,2 ml na blong omocz-
niowa. Nast¢pnie otwory zaklejano parafing i wstawiano za-
kazone jaja do gieplarki.- Codziennie je prze$wietlano spraw-
dzajagc w ten sposcb zywotnos¢ zarodkéw. :

W tabeli 5 przedstawiono przebieg i wyniki do$wiadczen.

Jak wynika z tabeli 5 narzadami myszy padlej po szcze-
pieniu doodbytniczym krwinkami chorego na go$ciec pierwot-
nie przewlekly zaszczepiono 5 zarodkéw.

Narzgdy ($ledziona, watroba, mig$nie) rozcierano jalowo
w mozdzierzu w fizjologicznym roztworze soli kuchennej, po
czym posiewano (celem sprawdzenia jalowosci) na bulion

* z cukrem gronowym. Po giwierdzeniu jalowosci wprowadzo-
no 0,1 ml zawiesiny pipetd pasteurowska na blone omocznio-
wg zarodkéw kurzych. Sposréd 5 zarodkéw 4 przezyly za-
kazenie a 1 obumarl. .

Narzgdami myszy zabitej po szczepieniu krwinkami zdro-
wej osoby, celem kontroli szczepiono 4 zarodki — wszyst-
kie przezyly i wylegly si¢ z nich zdrowe kurczeta.

Krwinkami chorych na go$ciec pierwotnie ‘przewlekiy
szczepiono 3 zarodki, z nich 2 przeiyly zakazenie a jeden
obumarl. Krwinkami oséb chorych na chorobe gosécowa

14
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no réwniez trzy zarodki; wszystkie przezyly zakaie-
rylegly sie z nich zywe kurczeta.

a podstawie wykonanych badan mozna z pew-

m prawdopodobiefistwem wylaczy¢ mozliwos¢-ho-

bwania na zarodku kurzym czynnika zakaznego w

e chorobie godccowej (wszystkie wyniki zakazenia

ujemne), z mniejszym natomiast w goétcu pierwot-

nie przewlektym, w ktérym na 8 zakazonych zarod-

kéw 6 przezylo, ale 2 obumarly w czasie dodwiad-

¢ czen. Wprawdzie dalszych pasazy na nowe zarodki

nie udalo sig z nich uzyskac, a jak wiemy z piSmien-

nictwa zdarzaja sig stabe zarodki, ktore same ging,

mimo to wynik zakazenia nie jest w 100% ujemny.

Doswiadczenie powyzsze traktuje sie jako wstepne

i orientacyjne, a dokladniejsze opracowanie tego za-
gadnienia planuje si¢ na najblizszg przysztosc.

CZESC DOSWIADCZALNA 4

Dalsze poszukiwania czynnika
etiologicznego choroby go§écowej
i gos§cca pierwotnie przewlekl®go

Dotyczyly one badatl nad obecnoécig tego czynnika w wy-
cietych skrawkach migéni i guzkach gosccowych 3 chorych
na gosciec pierwotnie przewlekly, jak réwniez w 3 ptynach
stawowych, pochodzacych od osob chorych na chorobg gos¢-
cowa. Badania wykonane na 18 myszach oseskach i 16 mlo-
dych (10-gramowych myszach) oraz na 3 zarodkach ku-
rzych 8-dniowych. .

W 2 zestawieniach * przedstawiliSmy przebieg i wyniki do-
$wiadczen.

Guzkiem (pokrajanym i roztartym jatowo w mozdzierzu},
zawieszonym* w fizjologicznym roztworze soli kuchennej
zaszczepiono 6 oseskow myszy i 1 zarodek kurzy. Myszy
szczepiono do  migsni grzbietu i\oéci? 0,2 ml zawiesiny - ”,
(uprzednio sprawdzonej na jalowosc). Jeden z mysich oses-
kow na 1 godzing przed zakazeniem otrzymat dootrzewnowo
wstrzyknigcie 3 mg ACTH. Wszystkie myszy (w ciagu 2-mie-

* Ze wzgledéw technicznych Redakcja Pol. Tyg. Lek. ze-
stawien tych nie wydrukowala; przeslano je do Osrodka do-
kuraentac]i lekarskiej w Gt. Bibl. Lek.
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sigcznej obserwacji) po zakazeniy czuly sie dobrze, ros\lyw
i rozwijaly si¢ prawidlowo. : b
Tg samg zawiesing z guzka gosécowego (w- ilosci 0,1 ml)
szczepiono doomoczniowo 8-dniowy zarodek kurzy. Zarodek
rozwijal si¢ prawidlowo i wyklulo si¢ z niego zywe kurcze.

Wycinkiem mieénia osoby chorej, roztartym i zawieszonym
w fizjologicznym roztworze soli kuchennej szczepiono 6 oses-
kéw myszy do migSnia grzbiétowego (w ilodci ,2 ml) i do-
otrzewnowo (0,1 ml). W ciggu 2-miesigczne;j obserwacji

i zwierzeta rosly i rozwijaly sie prawidlowo. Tak samo nie
wykazywaly zadnych objawéw chorobowych 4 myszy 10-gra-
mowe zaszczepione podskérnie lub.-dootrzewnowo zawiesing
(0,2 ml) z wycinka mieénia chorej, mimo iz na godzing przed
zakazeniem wstrzyknieto kazdej 3 mg ACTH, ktoéry miat.spel-
ni¢ role czynnika usposabiajgcego do zakazenia.

Zawiesing wycinka migSnia chorej szczepiono 3 myszy 10-
gramowe oraz 2-oSmiodniowe zarodki kurze. ]

Myszy te, tak jak poprzednie, otrzymaly na godzing przed
zakazeniem dootrzewnowo 3 mg ACTH. W ciagu 2-miesigcz-
nej obserwacji zwierzeta rosly i rozwijaly sie prawidlowo
Z zakazonych t3 samg zawiesing (0,1 ml) zarodkéw wyleg-
ly sig zdrowe kurczeta.

Na [l)(odstawie wykonanych badan mozemy stwierdzié, ze
w guzkach go§écowych i mig$niach zmienionych gosécawo
nie stwierdzono czynnika zakaznego, kiéry mégiby byé prze-
niesiony na mate myszy lub nawet na najbardziej (wydalo-
by sig) wrazliwe oseski mysie. Nie stwierdzono tez jakiego-
kolwiek wplywu ACTH na zakazenie,

Piyn stawowy od osoby chorej na chorobe gosécowa szcze-
piono w ilosci 0,2 ml w migsieri grzbietu 2 myszom. ‘}Qéwno-
czesnie zwierzetom tym wstrzykiwano dootrzewnowo 3,75 mg
ACTH. Po 18 dniach po zakazeniu padia mysz nr 1. Bada.
niem sekcyjnym ‘makroskopowo nie  stwierdzono zadnych
zmian, -

Mysz nr 2 powtérnie doszczepiono t3 samg iloscig tego
wysigku, réwnocze$nie podano 3,75 mg ACTH. Po 3 dniach
po powtérnym a 22 dni po pierwotnym zakazeniu mysz padia. -
Badaniem anatomo-patologicznym stwierdzono: galaretowa-
ty obrzek podskérny, krwawe wybroczyny w narzadach ja-
my brzusznej, zapalenie otrzewnej (powstale prawdopodob-
nie po przebiciu jelita).

Plynem wysigkowym (0,2 ml) ze stawu kolanowego cho-
rej zaszczepiono 4 milode biate myszy wagi 10 g. Réwnoczes-
nie tym myszom wstrzyknigto dootrzewnowo po 3,75 mg
ACTH. Po 18 dniach po zakazeniu mysz nr 2 padia. Sekcja
makroskopowo nie wykazywala zadnych zmian chorobowych.

16

.

Approved For Release 2008/07/01 : CIA-RDP80T00246A003800010002-7



Approved For Release 2008/07/01 : CIA-RDP80T00246A003800010002-7

Od myszy tej pobrano na posiew krew z serca. Nastepnie
przygotowano w sposéb jalowy zawiesing z migSnia serca w
fizjologicznym goztworze soli Kuchennej i wstrzykni%to ja
podskérnie w ilosci 0,2 m! trzem nowym myszom (A, B, C).
Réwnoczes$nie wszystkie te zwierzeta otrzymaty dootrzewno-
wo po 3,75 mg ACTH. Po 2 dniach myszy staly sie osowiale,
stracily apetyt, jedna z nich padla po 7 a pozostate 2 po 8
dniach. Badaniem sekcyjnym stwierdzono drobne ogniska
ropne w $ledzionie i watrobie. Wykonano posiewy krwi z ser-
ca na bulionie z glikoza. Po 24 godzinach stwierdzono nie- g
jalowoS¢ krwi. ‘ '

W czasie wykonywania pasaiu na nowe myszy dolaczylo
si¢ prawdopodobnie jakie§ zakaienie nieswoiste, od ktérego
myszy A, B, C padly. Mozliwe, ze dodatkowe wprowadzenie
do ustroju tych zwierzgt ACTH zwigkszylo zjadliwo§é wyho-
dowanych bakterii. -

Na 6 myszy zakaionych wysiekowym plynem stawowym 2
myszy padly po 18 dniach, badanie sekcyjne jednak nie wy-
kazalo zadnych charakterfstycznych zmian dla go§ca pier-
wotnie przewleklego lub choroby gosécowej w ich mie$niu
serc}c;wym, uktadzie kostno-stawowym i mie$niach szkieleto-
wych.

Omodowienie

Na podstawie uzyskanych przez nas wynikéw sg-
dzimy, ze istnieje wsp6lny czynnik chorobotwoérczy
dla go$éca pierwotnie przewleklego i choroby go$é-
cowej, ktéry daje sig przenosi¢ z cztowieka na my-
szy, poprzez doodbytnicze wlewanie im zawiesiny
krwinek ludzi chorych. O istnieniu takiej mozliwos-
ci w gosécu pierwotnie przewlektym donie$li £oza
i Dmochowski; nasze jednak badania dodatkowo wy-
kazaly istnienie czynnika chorobotwoérczego réw-
niez w krwi 0oséb chorych na chorobe go§écows. Na-
sze wyniki w znacznej mierze pokrywaja sie z wyni-
kami uzyskanymi przez wspomnianych autoréw. Ba-
dania wykonane byly prawie réwnoczesnie i nieza-
leznie zupelnie od siebie. £oza i Dmochowski stwier-
dzili, ze czynnik znajdujdcy sie w krwinkach czer-
wonych chorych na gosciec pierwotnie przewlekly
jest cieptochwiejny. Przy podgrzaniu do 80° unie-
czynnia si¢ i nie wywoluje wtedy zadnych zmian cho-
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robowych u zakazonych nim myszy. Nasze badania
tego zagadnienia nie Qbjely. Staralidmy si¢ wyka-
za¢, czy zawarty w krwinkach czynnik zakaZny da
sig przenosi¢ na zarodki jaja kurzego, tak jak nie-
ktére wirusy. Odpowiedz ostateczna na to zagadnie-
nie wymaga jednak jeszcze diuzszej ol-serwacji na
wigkszym i innym materiale (hodowla kankowa),
co planujemy na najblizszg przyszlos¢. Rozpoczgto
rowniez badania nad mozliwoscia doodbytniczego
przenoszenia czynnika zakaznego na myszy zdrowe,
przez podawanie zawiesiny z narzgdéw i krwi my-
szy chorych.

‘Wnioski koncowe

.1. Istnieje blizej nieznany czynnik chorobotwor-
czy wspélny dla goscca pierwotnie przewleklego
i choroby gosécowej, ktéry mozna przenosi¢ z czlo-
wieka chorego na myszy, przez doodbytnicze wle-

~ wanie jego krwi tym zwierzetom. '

2. Objawy chorobowe u zakazonych w ten sposéb
myszy charakteryzowaly sig: chudnigciem, wynisz-
czeniem, zaburzeniami odzywczymi skéry i niedo-
wiadami koficzyn, zwiaszcza tylnych. Objawy te do-
prowadzily u myszy zaszczepionych krwig oséb cho-
rych na chorobe gosécowg w 95% przypadkach do
zgonu; a u myszy szczepionych krwig oséb chorych
na gosciec pierwotnie przewlekly w 97,5% (wvia-
czajgc myszy zakazone krwig chorego T. M.; pizy-
padek ten oméwiono szczegélowo w tekscie).

3. W obrazie anatomo-patologicznym padiych
myszy stwierdzano najczesciej powigkszong wgtro-
be i Sledziopte, niekiedy z drobnymi bialymi ziarna-
mi pod torebkg, ponadto w kilku przypadkach zmia-
ny w uktadzie kostno-stawowym.

4. Wynik zaKazenia myszy krwinkami nie zalezal
od wieku, piei chorych oraz od czasu trwania cho-
toby (czas ten w go$fcu pierwotnie przewlekiym

18
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wynosit 1,5 roku do 11 lat a w chorobie gos$écowej
zaledwie 1—3 dni).

5..Stwierdzono, ze rodzaj i ilo§¢ stosowalnych le-
kow ma wplyw na wynik zakazenia.

6. Myszy ‘kontrolne szczepione doodbytniczo
krwinkami oséb zdrowych nie chorowaly i przezyly
do$wiadczenie w 100%.

- 7. Myszy zakazone doodbytniczo paciarkowcami
hemolitycznymi grupy A 17 chorowaty po zakazeniu
szybko i krotko, po czym wrdcily do zdrowia. Do-
$wiadczenie to przemawia przeciw etiologii pacior-
kowcowej w gosccu. Nie wylaczylo jednoczesnie
mozliwosci doodbytniczego zakazenia zwierzat pa-
ciorkowcem.

8. Czynnika chorobotworczego z wycinkow mies-
ni, guzkéw gosécowych i krwinek chorych nie udato
sie nam przenie$¢ ani na zarodki kurze, ani na biafe
myszy. ACTH nie mial wptywu na te zakazenia.

9. Planuje sig badania na wigkszym materiale
préb’ przenoszenia czynnika zakaznego z wysne;kow
stawowych na oseski mysie przez domig$niowe ich
szczeplienie.

10. Badania histopatologiczne opisanych do-
$wiadczen sg w opracowaniu i zostang ogloszone w
oddzielnej pracy.
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MOUCKH 3THOJIQrHYECKOTI0 $AKTOPA
B MEPBHYHO XPOHHYECKOM PEBMATH3ME
M B PEBMATHYECKOH BOJIE3HH

TToucku sTHONOrHYECKOrO (aKTOpa B NEPBHIHO XPOHHYECKOM
peBMaTH3M€ ¥ B peBMaTHYecKoil Go/ie3HH NPOBOAMJIHCL B 4
OIIbITaX.

st mepBOro onmiTa HCNONB30BaAMCh 145 Geqhix u 5 mpeii-
LapCKHX CephiX Mulllel, KOTopble HHOHUHPOBAIHCH MHTpapeK-
TaJbHO B 7 CepHAX IPHTPOLMTAPHON Maccoil GOJBHLIX MEPBHY-
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HbIM XpOHHuECKUM peBMatu3MoM (65 Mbillleit), peBMaTHYECKOH
6oneannio (40 Mbllled K 3M0POBRIX JIHIL (5 KOHTpOJIbHBIX
Mblluesi). '

Bropoit ONLIT MPOBOAMJCA HAa 5 MbIlIaX ¢ UEJIBI0 HCKIIOUATH
BO3MOKHOCTb GauuapHol HHeknuu myTeM MHTPapeKTab-
HOro WHGHUHPOBAHHS.

TpeTuit ONLIT MPOBOAMJCA H& 30 BOCHMHAHEBHRX KypUHBIX
MOpHOHa JJs TPOBEPKH, MOXKHO JIH BhIpAUIHBATh 3THOJOTH-
ZR’ME dakTop, comepxaluulics B 3PUTPOLHTAX JHI 6GONBHKIX
NepBUHHBIM XPOHHUECKUM DEBMaTH3MOM H peBMaryueckoit 6o-
Ne3HbI0, KaK HEeKOTOphie BUPYCHI.

UerBepTHlil OMHT Kacalcsi H3YYeHHst BoIpoca O HAJHYHH
YIIOMAHYTOTO (aKTOpa B BHIPE3AHHBIX YYACTKaxX ML H B pe-
- BMATHUYECKHX y3€JKaX GOJNbHBIX NEPBHYHBIM XPOHHUECKHM pe3-
MATH3MOM, PaBHO KaK M BO BHYTPHCYCTaBHOH XKHAKOCTH, B3STOH
y GONLHBLIX PEBMATHYECKOH GOJIE3HBIO. ATy uccaeNoBaHHMA NPO-
BOAMNMCH Ha 18 HOBOPOXKIEHHBIX M Ha MOJOABIX (BecoM
B 10 rp.) Mblrax ¥ Ha 3 BOCBMHIHEBHbIX KyPHHBIX 3M6pHo-
Max. OxomyateabHsie suBofp: 1. Cymectsyer Oumie Heusy-
yeHHbIl UAaTOreHHHIR (axrop, OOWIME AJst NepBHYHOTO XPOHH-
YeCKOTO peBMATH3Ma H IS PeBMaTHuecKoii GoesHy, KOTODBIH
MOJYKHO IePEeHOCHTb OT GOJIbHOro 4ejloBeka Ha Mbilllefl nyTeM
HHTPAPeKTaJbHOro BBEJEHHS] KPOBH 3TUM JKHBOTHEIM. 2. Boses-
HeHHble CHMIOTOMB y HH(UIKUPOBAHHBIX 3TUM IyTeM KHBOTHLIX
XapaKTepU30BaiHUCh MNOXKYLAHHEM, HCTOIICHHEM, TpodHUECKHMIT
KOMHBIMH PaccCpOHCTBAMH M NapesaMH KOHEuHOCTed, ocoGeHHo
3aJHUX. DTY CHMITOMbI NIPUBENH Yy MbleH, HHOHIHPOBAHHKIX
KPOBbIO GONbHbIX PEBMATHUECKOH GOJIE3HDBIO, K CMEPTHOMY HCXO-
1y B 95% cayuaes, a y Mblilell, HHQHLHPOBAHHEIX KPOBBIO 60J1b-
HbIX MePBHYHBIM XDOHMUECKMM DEeBMaTH3MOM — B 97,5%. 3.
B 1aToJ0ro-aHaTOMHYecKOH KapTHHe MaBIIHX Mblllefi oGHApY-
KuBajach uallle BCETO YBEJMUeHHAd IedeHb M CeJe3eHKa, Kpo-
Me | TOro B HECKOJBbKHX CHydasix H3MeHEHHs KOCTHOCYCTaBHOM
cucTemsl. 4. PeayabTathl MHOUUHPOBAHUS MbIIed He HAXOLH-
JIICh B CBf3H ¢ BO3PACTOM, NOJMOM OOJIbHBIX H AJNHTEJBHOCTEIO
Gosie3HeHHOTO Tpouecca, 5. YCTaHOBJeHO, 4TO pOA M KOJH-
YecTBO NMPUMEHSIEMEIX JieYeGHBIX CPEACTB BJIMAIOT HA PO3yJbTa-
Tl HHQHUUEpOBaHHs. 6. KOHTpoJbHble MBbIUM HE 3abosieBaNIn
1 nepeHocusnd Ge3 Bpela BBeleHHe SPHTPOUHMTOB B 100%. 7.
Mpin UHQHUUMPOBAHHbIE HHTPAPEKTAJbHO TEMOJHTHUECKHMH
CTpenTOKOKKaMu rpynmat A-17, 6bicTpo 3aGoneBany, GoJI€3Hb
NpofoaXKanach HeJOJro M KOHYalach BBI3LOPOBJICHAEM. 8. Ila-
TOreHHBI (AKTOP M3 MBI, PEBMarHYECKHX Y3€JKOB H 9p:- .
TPOUMTOB GOJbHHIX Henb3s OBIO MEPEeHECTH Ha KYpHUHSIE
aMGpuonn M Ha Geabix Mpimiedl. AKI'T He BauseT Ha 3Ty Mi-
deknuio.
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Kwasniewski S., Wltoszyliskl S., Adamski J., Dobek M.

SEARCH FOR THE ETIOLOGICAL FACTOR IN
RHEUMATOID ARTHRITIS AND IN RHEUMATIC
FEVER

The search for the etiological factor in rheumatoid arthri-
tis and in rffeumatic fever was conducted in 4 experiments.

For the I experiment were used 145 white mice and 5
Swiss gray mice, which were infected intrarectally in 7 se-
ries with the erythrocyte mass of the patients: those with
rheumatoid arthritis (65 mice), those with the rheumatic fe-
ver (40 mice) and with the blood cells of heaithy persons
(45 control mice). . i

The 1I experiment was conducted on 5 mice, in order to
exclude the possibility of bacterial infection by the way of >
intrarectal infection.

The third experiment was conducted on 30 8-day old chi-
cken embryos in order to find out whether the etiological
factor included in the blood cells of persons with the rheu-
matoid arthritis and the rheumatic fever patients may be
cultured like certain viruses.

The IV experiment concerned the research on the presen-
ce of the mentioned factor in the excised strips of muscles
and rheumatic nodules of patients with rheumatoid arthri-
tis, ag well as in the articular fluids derived from the patients
with the rheumatic fever. These investigations were perfor-
med on 18 new-born mice, on 16 young (10 grams) mice,
and on three 8-day chicken embroys.

Final conclusions

1. There is a more closely unindentified morbigenic fac-
tor, common for rheumatoid” arthritis and the rheumatic fe-
ver, which may be transported from the diseased man to.
mice tiy the way of intrarectal infusion of his blood to those
animals, :

2. The morbid symptoms of mice thus infected were cha-
racterized by: loss of weight, emaciation, trophic skin disor-
ders and paresis of extremities, especially the posterior ones.
These signs in-the mice injected with blood of patients with
the rheumatic fever led to death in 959 of the cases; in the
mice injected for rheumatoid arthritis — in 97,5% of the
cases.

3. In the anatomo-pathological picture of perished mice
were stated most frequently enlarged liver and spleen
anq[ besides in several cases lesions in the osseo-articular
system.
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4. The result of infecting the mice with blood cells did
not depend on the age and sex of the patients nor on the
time of duration of the disease. :

5. It was found that the kind and number of the drugs
applied influence the result.of infection.

6. The control mice were not ill, they survived in 100%
the rectal infection with blood cells.

7. The mice rectally infected with hemblytic streptococei of
A 17 group, after infecting had fallen ill rapidly and for
a short time, and afterwards recovered.

8. We did not succeed to transport over to the chicken
embryos and to the white mice the morbigenic factor from
the samples of muscles, rheumatic nodules and the patients’
blood cells. ACTH had no influence on this infection.
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